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仁症例〕 慢性関節リウマチに付随した腸管型
アミロイドーシスの 1剖検例
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アミロイドーシス (amyloidosis) は Virchowの命
名になるが，その後一世紀以上にわたる研究によって，
アミロイドの形態と化学的性質がかなり解明されたと
はいえ，その本態はなお不明である。その発生につい
ては， Virchow以来の血中アミロイド前駆物質の M沈
着"という説と，局所組織細胞による日分泌"説とが対
立している。最近これに関して注目されるのは，アミロ
イドが免疫グロプリンの lightchainと共通部分がある
という指摘で1)， Glennerらのは BenceJones蛋白を
はじめとするいくつかの物質を invitroで処理するこ
とによって，アミロイド近似の線維構造を得ることに成
功している。
現在全身性アミロイドーシスは，先行疾患の有無によ
って原発性と続発性に分けられ，さらにこれに骨髄腫に
伴うものと遺伝的に発生するものとが加えられている。
本邦では以前は稀な疾患とされていたが近来増加の傾向
が指摘されている3，心。今回われわれは慢性関節リウマ
チ (RA)に付随した続発性アミロイドーシスの 1例を経
験した。アミロイドの沈着が消化管の小血管系に著明で、
あったために，臨床的に特異な症状を呈した。ステロイ
ド治療との関係も含めて臨床病理学的に示唆するところ
の多い症例と考え報告する。
症 例
患者:62歳，女性

既往症:17歳，肺結核症
 
42歳，子宮筋腫摘出術

家族歴:特記すべきものなし
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現症経過
昭和48年 3月，全身関節痛，発熱が出現して，近医で 
5月より predonisolon7.5 mg/日，鎮痛剤の内服療法
を受けていた。昭和48年6月に千葉市立病院整形外科を
訪れ， RA (Stage m，Class I-m)の診断で med-
rol 6 mg/日の内服療法を継続した。
昭和50年 8月中頃，腹部の茄痛様発作が出現して，市
立病院内科へ入院した。この間便秘状態が持続してい
た。入院後も疹痛は時々あり，胃X線，注腸造影の結果
では多発性の憩室様変化は認められたが，疹痛の原因は
不明で、， 1ヶ月後に退院した。入院時，使の潜血反応は
陽性であった。退院後も関節痛は持続しており，整形外
科外来で， medrol 6 -8 mg/日内服と関節注射による
ステロイド療法を継続していた。その後も，時々茄痛様
腹痛が出現していた。
昭和51年 6月29日より家人の都合で通院不能となった
ため， medrol内服を中止したところ， 2週後に急に下
痢(1日4-5回)，全身の痛みと倦怠感，心寵部痛が
出現し， 7月18日に千葉北部病院に入院した。入院時は
上記症状のため，ベッド上を反転する状態であった。ス
テロイド離脱症，大腸炎，脱水症の診断で、補液とステロ
イド (solcotef600mg/日〉による治療を開始したが，
経口摂取は全く不能で頻回の下痢・幅吐，全身の痛みの
ため終日，ベッド上で、稔っている状態が持続したままで
症状の軽減はみられなかった。胃透視を施行したところ，
造影剤が10分間で直腸へ達するなど，腸の嬬動の異常が
認められた。 23日頃より腹部膨隆が出現したが，水様の
排便が持続したままで30日頃より消退した。その後も，
経口摂取は不能で血清蛋白とカリウムの低下が著明で，
全身状態は悪化した。そして， 8月7日にはカリウムは
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表1. 1臨床検査所見 
一一一一一一一一，
〔血液〕
赤血球 (万) 
血色素 (g/cl) 
白血球 
血小板 (万) 
〔血液化学〕
総蛋白 (g/dl) 
G仙'^、コレス T 
ロ』ーノレ (mg/dl) 
GOT (units) 
GPT ( ff ) 
LDP (") 
Al，P ( 11 ) 
尿素窒素 (mg/dl) 
〔電解質〕
ナトリウム (mEq/L) 
カリウム 11 
クロー /レ 11 
〔血清〕 
CRP 
RA 
〔尿〕
蛋白
糖 
〔血沈〕 
399 
12.0 
12，900 
5.6 
208 
31 
18 
396 
6.5 
11.8 
127 
:3.9 
90 
十件
斗+ 
43 
681 
16.9 
12，300 
4.4 
6.6 
134 
2.3 
100 
十十 
+ 
図1. 膝関節i骨膜誠毛の著明な肥厚。血管新
生が目立ち，線維化とリンパ球浸潤が
認められる。表面にはフィブリノイド
の析出 (j<(')がみられる。 
HE染色， x60 
図 2. 十二指腸粘膜。粘膜下組織の小血管壁
と粘膜内毛細血管にアミロイド沈着が
認められ，後者は内腔が閉塞している
(ノ)。粘膜は壊死におちいっているつ 
congo recl染色， x150 
(mmHg/h) I 
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2.5mEq!Lまで低下した。 8月9.日に急に心停止，死亡
した。
剖検所見(千葉大140-1976)
膝関節には繊毛の中等度の増殖と，軽度のパンヌス形
成をみる。組織学的には滑膜は線維性で，血管新生が目
立つ。紋毛にはリンパ球浸潤がみられ，一部ではi慮、胞状
構造を示す。フィプリノイド物質の沈着が高度である
(図 1)。消化管はほぼ全長にわたってヒダの萎縮と，出
血性壊死性病変が認められ，特に十二指腸，空腸に著る
しい。組織学的には，粘膜および粘膜下組織における小
動静脈にエオジン好性，均質な物質の沈着がみられる。 
congo recl染色で燈赤色に染まり， 偏光下で特有な緑
色を呈しアミロイドと同定された。電顕的には，きわめ
て繊細な五brilより構成されている。同様の物質の沈着
は粘膜内の毛細血管にも認められ，このためにしばしば
毛細血管内陸の閉塞が生じている(図 2)。 これらの血
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管病変に伴なって，粘膜の壊死，脱落が広汎にみられ，
粘膜下にはつよい浮腫と軽度の炎性細胞浸潤が認められ
る。結腸の一部には，同時に cytomeglovirusの感染が
認められた。
全身l臓器におけるアミロイド沈着をしらべると，小動
脈系に限局した沈着が，Jl阜肺，腎，月干，高IJ腎等にみら
れたが，腸管系と比較すると著明ではない。その他腸間
膜リンパ節の辺緑洞にも沈着が認められた。
その他の剖検所見は以下の如くである。心 (4oOg)は
肥大し，両心室に脂肪組織の浸潤を認める。心筋は浮腫
状に粗闘し散在性の線維化をみる。肺(左 370g，右 
560g)はうっ血・浮腫性で，軽度の気管支肺炎を認め
る。肝 (1，380g)の小葉中心部はうっ血性で， 肝細胞
の萎縮と脂肪化がつよい。静脈;;1)拡張が目立つ。牌 
(125g)のリンパ組織は高度に萎縮し，牌静脈系の著る
しい拡張がある。腎(左右165g)はやや腫大し，間質の
浮腫と動脈系の硬化像がみられる。糸球体には一部アミ
ロイド沈着をみるが全般的には著変がない。副腎(左 
3 g，右2.5g)は皮質，髄質ともに高度の萎縮を示す。
リンパ節もリンパ球の減少が著明で， リンパj同を主にマ
クロファージの増加をみる。食道は逆流性食道炎の像を
呈していた。
考 察
本症例は臨床的，病理学的に明らかな RAであって，
それに伴ってアミロイドーシスが発生 Lたものと考え
られる。 したがって続発性アミロイドーシスに属する
ことになる。従来続発性アミロイドーシスの基礎疾患
としては，結核症，痛，慢性骨髄炎等が重視されて来た
が，最近ではむしろ RAをはじめとする腰原病，ホヂキ
ン病，悪性腫揚等との関連性が注目されているペ RA
に続発するアミロイドーシスの頻度についてもすでに
検討がなされている叫アミロイドの臓器沈着の様式に
ついては，以前には原発性では血管系を主とし，続発性
では腎，肝，牌等の実質臓器沈着が多いとされていた。
しかし，多数例についてみると，これはごく一般的な傾
向を示すのみで，本症例のように続発性であっても血管
系のみを選択的におかす場合も少なくないへいずれも
アミロイド沈着の高頻度にみられるのは，牌，月干，腎，
副腎，心などである。消化管ことに腸管がこれについで
多い7)。本症例のように腸管にもっともアミロイド沈着
の著明な腸管型アミロイド}シスについても報告がなさ
れている7，8)。
アミロ イド物質の同定は， congo red染色陽性であJ
り，偏光下に緑色蛍光を示すこと，電顕的にアミロイド
細線維を証明することによるのが一般であるが，本症例
では，上述したようにこれらの全てを充足している。ア
ミロイドーシスの症状は，その沈着の部位と程度によっ
て様々であるが，消化管についてみると，食欲不振，下
痢， 腹部膨満， 腹部痛などごくありふれた症状が主で
あって特徴的なものはない7)。 アミロイドーシスの診断
は，このような事情から以前には困難であったがp 現在
では congored試験，歯肉，腎，月干，牌，直腸などの生
検によって生前においても確定することができるように
なった。ことに，直腸の生検が安全性と確率の上から奨
められている5)。
本症にみられた癌痛様発作をはじめとする腹部症状は 
retrospecti veにみれば，腸管の小血管系におけるアミロ
イド沈着によるものであることが明らかである。 cyto・ 
megalovirusの感染は副次的なものとみてさしっかえな
いだろう。ステロイド中止後，症状が悪化し， 1カ月の
経過で死亡したが，この間ステロイド離脱症を示唆する
全身の痛み，倦怠感が著明である。症状はまず，つよい
下痢として現われたが，これはステロイド治療下に辛う
じて均衝を保っていた腸管病変が，離脱によって急速に
悪化し，治療の再開にもかかわらず，激しい粘膜壊死を
もたらしたものと推測される。下痢に加えて経口摂取が
不能であったことは，電解質異常，脱水，そして全身状
態の悪化をさらに増強したものと考えられる。肝，牌に
みられた高度の静脈系の拡張は，急激な循環障害に関連
するものであろう。心筋の障害は器質的というよりはむ
しろ電解質異常ことにカリウムの著明な低下に原因があ
ると思われる。ステロイド剤の 3年にわたる使用によっ
て，免疫系，高IJ腎につよい萎縮がみられ，本症例がこの
面からも抵抗性がきわめて微弱で、あったことを伺わせて
いる。 
RAは全身病として捉える必要があり，ことに系統的
血管炎を伴ういわゆる悪性リウマチ (MRA)にあって
は，多彩な症状が観察されている。 これに加えて RA
に続発するアミロイド症も近年増加の傾向を示しつつあ
の合併症として臨床的にも注目されるべきものRAり， 
と考えられる。
要 1::. 同
慢性関節リウマチ (62歳，女性)に続発した腸管型ア
ミロイドーシスの剖検例を報告した。ステロイド離脱に
よる withdrawalsyndromeが， 病像を悪化させ， 広
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汎な壊死性小腸・大腸腸炎をもたらした可能性が示唆さ
れfこ。
千葉市立病院整形外科・山口先生のご教示を感謝する。
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